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LA DENGUE : UNE INFECTION 
EMERGENTE CHEZ LE VOYAGEUR 

Malgre les efforts pour controler le vecteur de cette maladie, le moustique /Edes 
aegypti, I’incidence de la dengue est en constanfe augmentation, avec une extension 
preoccupante de ses zones d’endemie et quelques cas sporadiques de transmission 

autochtone dans les pays temperes. 
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D ue a un virus appartenant a la 
famille des Flaviviridae, la 
dengue est presente dans la 
plupart des zones tropicales. Avec une 
incidence multipliee par 30 sur les 50 
dernieres annees, cette infection virale 
emergente causerait plus 50 millions de 
cas par an. 1 

Virus et transmission 

Le virus de la dengue 

Le virus de la dengue est un virus enve- 
loppe a ARN appartenant au genre des 
flavivirus comprenant egalement les 
virus de la fievre jaune, de l’encephalite 
japonaise et le virus West Nile. 2 II existe 
4 serotypes differents (DENV-1, DENV-2, 
DENV-3 et DENV-4), chacun procurant 
une immunite durable mais sans imrnu- 
nite croisee avec les trois autres sero- 
types. II est done theoriquement possible 
d’avoir 4 dengues dans une vie. 

L’homme est le principal hote 
du virus 

Un moustique femelle se nourrit de 
sang chez un homrne viremique apres 
piqure. Apres un cycle viral de 8 a 
12 jours chez le moustique, ce dernier 
peut infecter un autre humain a l’occa- 
sion d’une nouvelle piqure. 1 Des trans- 
missions par voie transfusionnelle, 


transplacentaire, piqure d’aiguille ou 
autre exposition nosocomiale ont ete 
rapportees mais sont tres rares. 3 

/ Edes aegypti et /Edes albopictus 

Le principal vecteur de la dengue est 
/Edes aegypti (ou moustique-tigre en rai- 
son des stries blanches sur ses pattes), 
largement repandu dans les zones tropi- 
cales et subtropicales. II est bien adapte a 
l’environnement urbain et humain (vec- 
teur anthropophile se reproduisant 
volontiers dans les petites collections 
d’eau peridomestiques : pneus ou usten- 
siles abandonnes) ; il est le plus actif une 
a deux heures apres le lever du soleil et 


une a deux heures avant son coucher. 3 II 
est rare au-dessus de 1 000 metres d’alti- 
tude et a l’inverse pullule en saison des 
pluies. Un autre moustique, /Edes albo- 
pictus, peut egalement transmettre la 
dengue : initialement asiatique, il a dore- 
navant une repartition large etendue a 
FAmerique, l’Europe du Sud et les lies du 
Pacifique. 3 Les evolutions environne- 
mentales comme la deforestation, l’urba- 
nisation anarchique avec concentration 
de population dans des zones non assai- 
nies et le rechauffement climatique ont 
joue un role determinant dans l’expan- 
sion du vecteur et done dans l’accroisse- 
ment de la transmission. 



iaitiii:i« Zones a risque de transmission de la dengue, 0MS 2008. 0MS: Organisation mondiale de la 
sante. 
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iaimiii»i Nombre de cas de dengue rapportes a I’Organisation mondiale de la sante et nombre de pays 
en ayant declare, 1955-2007. D'apres la ref. 1 . 


Epidemiologie de la dengue 

Primitivement cantonnee a l’Asie, la 
dengue a envahi le monde tropical et sub- 
tropical a partir des annees 1960, vrai- 
semblablement grace a l’explosion des 
moyens de communication et notamment 
l’avion. Durant les 50 dernieres annees, 
son incidence a ete multipliee par 30, avec 
une extension geographique d’abord aux 
lies du Pacifique, puis dans les annees 
1970 aux Cara'ibes et a F Amerique cen- 
trale puis du Sud, et dans les annees 1980 
a l’Australie, a l’Afrique et a la Chine (fig. 1 
et 2). A partir des annees 2000, des epide- 
mies explosives et de grande ampleur 
(plusieurs centaines de milliers de cas) 
dans les grandes agglomerations ont ete 
rapportees, notamment en Amerique 
latine. 1 Parallelement a cette evolution 
sont apparues des formes graves (dengue 
hemorragique et/ou avec syndrome de 
choc), considerees avant les annees 1960 
comme tres inhabituelles. 

On estime que 50 a 100 millions de per- 
sonnes sont touchees par cette infection 
tous les ans et qu’environ 2,5 milliards de 
personnes sont a risque d’infection. Les 
formes graves sont estimees a environ 
500 000 cas par an, avec une mortalite de 
10 a 15 % enl’absence de prise en charge en 


reanimation (autour de 1 % dans le cas 
contraire) , principalement chez les enfants. 

En Asie, le Sud-Est, foyer historique, est 
particulierement touche avec circulation 
sur un mode endemo-epidemique des 
4 serotypes. 

En Amerique latine, la transmission de la 
dengue avait pu etre interrompue au 
debut des annees 1970 grace a des cam- 
pagnes d’eradication A’JEdes aegypti. Des 
epidemies sont reapparues dans les 
annees 1980, touchant initialement les 
Cara'ibes, F Amerique centrale et du Sud. 
Le sud des Etats-Unis (Texas, Floride) 
enregistre regulierement des cas en 
periode estivale. De 2001 a 2007, plus de 
30 pays du continent americain ont enre- 
gistre un total de 4 432 731 cas de den- 
gue. 1 Durant la meme periode, le nombre 
de cas de dengue hemorragique etait de 
106 037 et le nombre de deces de 1299. 
Le Bresil est un des pays les plus tou- 
ches. 

En Afrique, malgre des donnees epide- 
miologiques limitees, la circulation du 
virus est averee ; il semble que les formes 
cliniques soient plus rares, avec notam- 
ment peu de formes graves. L’Afrique de 
l’Est et australe semblent cependant plus 
touchees. Certains auteurs avancent la 
possibilite d’une certaine protection 


genetique, notamment pour les formes 
graves, qui avait ete evoquee lors d’une 
epidemie a Cuba en 1981 ou les Afro- 
Cubains semblaient en partie proteges 
par rapport aux Cubains d’origine euro- 
peenne. 

En Europe, la dengue est devenue une 
cause courante de fievre au retour de 
voyage en zones tropicales endemiques, 
avec un risque evalue a 1 % par mois 
d’exposition. 1 

En 2008, parmi 116 cas rapportes, 43 % 
revenaient d’Asie du Sud-Est, 14 % 
d’Amerique latine, 12 % du sous-conti- 
nent indien, 1 1 % des Cara'ibes et 4 % 
d’Afrique. 6 En France metropolitaine, 
une etude faite a partir des principaux 
laboratories faisant le diagnostic de den- 
gue recensait 1 373 cas de dengue d’im- 
portation entre janvier 2001 et decembre 
2006. 6 Ce nombre est tres sous-estime du 
fait du caractere frequemment pauci- 
symptomatique et non specifique de l’in- 
fection et d’une guerison rapide sponta- 
nee. En Europe du Sud, et notamment 
en France (Alpes-Maritimes, Alpes de 
Haute-Provence, Bouches-du-Rhone, 
Corse, Var), une circulation (limitee !) du 
virus de la dengue a partir d’un voyageur 
viremique est possible en periode estivale 
en raison de la recolonisation recente du 
Bassin mediterraneen par JEdes albopic- 
tus. C’est ainsi que 2 cas autochtones 
d’evolution rapidement favorable ont ete 
signales l’ete 2010 dans les Alpes-Mariti- 
mes. Ce risque potentiel avait d’ailleurs 
conduit les autorites de sante a rendre la 
declaration obligatoire de tout cas de 
dengue en France metropolitaine (et a la 
Reunion) en 2006. 

Impact economique : en dehors de l’im- 
pact sanitarie, la dengue a des repercus- 
sions economiques et sociales en zone 



Sur www.larevuedupraticien.fr, 
ecoutez I’interview du Pr 0. Bouchaud 
et repondez au quiz sur la dengue. 
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Dengue ± signes d’alarme 


Dengue severe 



1. Fuite plasmatique severe 

2. Hemorragie severe 

3. Defaillance d'organe 


Criteres pour dengue ± signes d’alarme 


Probable dengue 


Vivre ou voyager en zone 
d'endemie de dengue 

Fievre et 2 des criteres 
suivants : 

• Nausees, vomissements 

• Eruption 

• Douleurs et courbatures 

• Test tourniquet positif 

• Tout signe d’alarme 


Signes d’alarme 


» Douleur ou sensibilite 
abdominale 

• Vomissement persistant 

> Retention hydrosodee 

> Hemorragie des muqueuses 

> Lethargie, alitement 

> Augmentation taille du foie 
> 2 cm 

> Biologie : augmentation 
hematocrite associee a 
rapide baisse des plaquettes 


Criteres de dengue severe 


Fuite plasmatique severe 

conduisanta: 

• Choc (DSS) 

• Surcharge volemique avec 
detresse respiratoire 

Hemorragie severe 

• Evaluation du clinicien 

Defaillance d’organe severe 

• Hepatique : ASAT ou ALAT 
>1000 

• SNC: troubles de la 
conscience 

• Cceur et autres organes 


ia[nnn»i Definition de cas et classification OMS 2009. ALAT : alanine aminotransferase ; ASAT : aspartate 
aminotransferase; DSS: dengue avec syndrome de choc; Ig: immunoglobuline; OMS: Organisation 
mondiale de la sante; SNC: systeme nerveux central. 


d’endemie. Des etudes menees en Ame- 
rique et en Asie ont montre qu’un episode 
de dengue representait, en y incluant 
l’entourage du patient, 14,8 jours de tra- 
vail perdus pour les patients ambulatoires 
et 18,9 pour les patients hospitalises. 7 Le 
cout total pour un episode ambulatoire 
etait de 514 dollars US et de 1 491 dollars 
US pour un patient hospitalise. 

Tableaux cliniques lies a la dengue 

Classification et niveaux de gravite 

La dengue a une grande variete de pre- 
sentations cliniques allant des formes 
asymptomatiques jusqu’aux formes leta- 
les. Meme si la majorite des cas a une 
evolution favorable, la survenue d’une 
forme severe est possible sans que des 
facteurs predictifs soient clairement 
identifies. D’un point de vue physio- 
pathologique, les formes severes sont 
caracterisees par une fuite plasmatique 
avec ou sans hemorragies, particuliere- 
ment chez les enfants (du fait d’une plus 
grande permeabilite capillaire), ce qui 


explique que ce sont eux qui sont les plus 
touches par la mortalite. 

Des classifications ont ete mises en 
place pour etablir differents niveaux de 
gravite. La classification precedente 
etant jugee inadaptee, l’Organisation 
mondiale de la sante (OMS) en a propose 
une nouvelle, en 2009, differenciant bien 
les formes simples des formes severes, et 
parmi ces dernieres celles ayant ou non 
des signes d’alarme (fig. 3). 11 8,9 

Signes cliniques 

La dengue peut etre asymptomatique 
ou se reveler par une simple fievre de 
duree breve et cedant spontanement, 
sans aucun caractere de specificite. 

Apres une incubation courte (2 a 
8 jours), les symptomes debutent bruta- 
lement. 10 

Dans la forme simple (dite classique), 
la phase febrile dure 2 a 7 jours et se 
manifeste par un syndrome pseudo- 
grippal avec fievre elevee, cephalees, 
arthralgies, myalgies, douleurs retro- 
orbitaires. La survenue d’un exantheme 


(50 % des cas) au bout de 2 a 3 jours, 
souvent contemporain d’une reprise 
febrile apres une apparente remission est 
tres evocateur, notamment dans un 
contexte de retour de zone d’endemie. 
Une anorexie, des nausees et des vomis- 
sements sont classiques. A ce stade, sur- 
tout en l’absence d’eruption, le diagnos- 
tic clinique est difficile en raison du peu 
de specificite des symptomes. L’exis- 
tence d’une thrombopenie est alors un 
signe indirect tres utile. Des manifesta- 
tions hemorragiques moderees peuvent 
etre vues a type de petechies, de saigne- 
ments mineurs des muqueuses (nez, 
gencives . . . ) . Dans la maj orite des cas , les 
symptomes s’amendent spontanement. 
Des manifestations post-critiques sous 
forme d’asthenie, parfois intense, et d’ar- 
thromyalgies peuvent persister plusieurs 
semaines, voire plusieurs mois, avec par- 
fois une evolution a rebond (syndrome 
post-dengue). 

En cas devolution vers une forme 
severe, souvent au moment de la decrois- 
sance thermique, 3 a 7 jours apres le 
debut de la maladie, surviennent des 
signes d’augmentation de la permeabilite 
capillaire. L’aggravation de l’etat clinique 
est manifeste. La fuite plasmatique se tra- 
duit par une augmentation de l’hemato- 
crite, une pleuresie et/ou une ascite puis 
une defaillance circulatoire, voire un choc 
(dengue avec syndrome de choc). On 
peut retrouver egalement des signes 
hemorragiques, parfois intenses (dengue 
hemorragique) , une alteration de la cons- 
cience, des signes digestifs severes 
(vomissements, douleurs abdominales) 
et une defaillance viscerale (defaillance 
hepatique, insuffisance renale aigue, 
encephalopathie, cardiomyopathie . . . ) 
pouvant conduire au deces. A l’inverse, le 
plus souvent, et notamment si des mesu- 
res reanimatoires sont entreprises, une 
evolution favorable se manifeste par une 
resorption progressive du secteur extra- 
vasculaire en 48 a 72 heures. Un prurit 
generalise peut survenir. En zone d’ende- 
mie, la positivite du signe du lacet (ou 
« tourniquet ») est constante dans les for- 
mes hemorragiques (apparition de pete- 
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II 

ll 

chies apres avoir gonfle un tensiometre), 
mais n’a qu’une faible valeur pronostique. 

Controverse sur la physio- 
pathologie de la dengue severe 

Deux hypotheses principales sont 
opposees pour expliquer la physiopatho- 
logie des formes severes (dengue hemor- 
ragique et/ou dengue avec syndrome de 
choc). 11 

L’hypothese d’Halstead, qui explique 
ces formes graves par le phenomene de 
la facilitation immunologique, est inspi- 
ree notamment par la constatation d’un 
plus grand nombre de formes graves 
chez les nourrissons de 6 a 8 mois por- 
teurs d’anticorps anti-dengue maternels 
par rapport aux enfants nes de mere 
n’ayant pas eu la dengue. II lie le risque 
d’apparition d’une forme severe a une 
infection precedente par un serotype de 
la dengue different. La formation d’anti- 
corps (dit facilitants) lors du premier 
episode favoriserait la formation de com- 
plexes avec le virus d’une infection 
secondaire, ayant pour consequence la 
production de mediateurs vasoactifs et 
procoagulants responsables de la fuite 
plasmatique. 10,11 Cependant, la survenue 
d’epidemies de dengue avec formes seve- 
res dans des zones non endemiques jus- 
qu’alors plaide contre cette hypothese. 

Ainsi, d’autres auteurs evoquent plutot 
le role de la virulence de certains sou- 


ches virales ou de facteurs de susceptibi- 
lity lies a l’hote pour expliquer ce pheno- 
mene. 11,12 

Diagnostic biologique de la dengue 

Les signes indirects, souvent bien utiles 
devant l’absence de specificity du tableau 
clinique, sont representes par de frequen- 
tes anomalies de la formule leucocytaire 
(lymphopenie et neutropenie parfois 
severe mais aussi possible lymphocytose 
hyperbasophile a J3-J5) et surtout par 
l’existence d’une thrombopenie, quasi 
constante et parfois tres marquee. Une 
cytolyse hepatique est courante. 

La confirmation se fait par differentes 
methodes ( v . tableau) , pas toutes d’usage 
courant : isolement du virus sur culture 
cellulaire, detection du genome viral par 
polymerase chain reaction (PCR), 
detection des antigenes viraux NS1, 
detection des anticorps (serologie d’usage 
courant). 1,2 Ainsi, en dehors de la PCR, le 
virus peut etre maintenant detecte 1 a 
5 jours apres le debut des symptomes 
par le test rapide antigenique (detection 
de l’antigene NS1) disponible en France 
depuis peu et qui a contribue a faciliter le 
diagnostic precoce. 13 Un resultat negatif 
n’elimine pas le diagnostic (possibility de 
faux negatifs). Au-dela du 5 e jour apres le 
debut des signes cliniques, la serologie 
avec identification des immunoglobuli- 


nes M puis G reste la methode la plus 
habituelle. En zone d’endemie, le diag- 
nostic est essentiellement clinique. 

Traitement 

Le traitement de la dengue est sympto- 
matique en l’absence de traitement anti- 
viral specifique. Dans les formes simples, 
sans signes d’alarme et en l’absence d’une 
thrombopenie marquee, l’hospitalisation 
n’est pas necessaire. Le traitement com- 
prend repos, rehydratation et paraceta- 
mol (pas d’aspirine en raison du risque 
hemorragique) . Les criteres d’admission 
a l’hopital sont au minimum un tableau 
clinique marque ou une thrombopenie 
inferieure a 50 000/mm 3 meme isolee ainsi 
que, a fortiori, la presence de signes 
d’alarme (fig. 3), de collapsus, de signes 
hemorragiques, de defaillance viscerale, 
de comorbidites ou des conditions socia- 
les difficiles (isolement ou absence de 
structures medicales a proximite). Le 
remplissage vasculaire est la base du trai- 
tement dans les formes severes. 

Mesures preventives 
et perspectives vaccinaies 

La realisation d’un vaccin pour prevenir 
une infection par le virus de la dengue est 
rendu difficile par la necessity d’avoir un 
vaccin tetravalent assurant une immuni- 


CARACTERISTIQUES DES DIFFERENTES METHODES DIAGNOSTIQUES 


Methode 

diagnostique 

Delai 

du resultat* 

Tissu biologique 
necessaire 

Duree de positivite 
apres debut 
des symptomes 

Contraintes 

Cout 

Isolement viral (culture) 

1 a 2 semaines 

Sang total, serum, tissu 

1 a 5 jours 

Duree, reserve aux 
laboratoires de recherche 

€€€ 

Detection d’acide nucleique 
(PCR) 

1 a 2 jours 

Tissu, sang total, serum, 
plasma 

1 a 5 jours 

Peu accessible 

€€€ 

Detection 
de I’antigene NS1 

2 a 24 heures 

Serum 

1 a 5 jours 

Faux negatifs possibles ; 
diffusion encore limitee 

€€ 

IgM ELISA. IgM test rapide 

1 a 2 jours 

Serum, plasma, sang total 

Apres 5 jours 

Duree si deux prelevements 

€ 

IgG ELISA sur 2 serums 

7 jours ou plus 

Serum, plasma, sang total 

Apres 1 5 jours 

Duree 

€ 


* Dependant du laboratoire. IgG : immunoglobuline de type G ; IgM : immunoglobuline de type M ; PCR : polymerase chain reaction. 
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sation contre les 4 serotypes du virus. En 
effet, certains auteurs estiment qu’un 
vaccin monovalent pourrait etre nefaste 
et favoriser une dengue grave par un 
autre serotype, selon la theorie des anti- 
corps facilitants. 2 ' 14 Devant l’ampleur 
mondiale de l’endemie, de gros efforts de 
recherche ont ete faits pour surmonter 
les difficultes techniques et ont permis de 
developper plusieurs candidats vaccins. 
L’un d’eux est en phase III, avec des etu- 
des toujours en cours, mais celles deja 
realisees montrent une protection et une 
tolerance satisfaisantes et il est possible 
qu’il soit disponible pour 2015-2016. 16 

En attendant cette issue positive pour 
la sante publique des pays endemo- 
epidemiques et en complementarite 
lorsque ce sera le cas, la seule alternative 
de strategie preventive est la reduction 
de la pullulation des vecteurs au contact 
de la population, fondee sur la suppres- 
sion des collections d’eau peridomes- 
tiques et sur l’utilisation d’insecticides 
(campagnes de demoustication). Mal- 
heureusement, cette derniere approche 
est couteuse, difficile a maintenir de 
faqon durable, peu ecologique pour l’en- 
vironnement et d’efficacite decevante. 12 
Une autre methode de controle des vec- 
teurs est en experimentation : elle 
consiste a modifier genetiquement des 
JEdes males pour reduire leur capacite 
de procreation, puis a les lacher dans la 
nature de faqon a ce que la fecondation 
des femelles soit peu efficace. Cette 
methode testee debut 2011 en Malaisie, 
contestee par certains, doit passer le cap 
de la demonstration de son efficacite a 
grande echelle et de son innocuite. 

Pour les voyageurs, la seule prevention 
possible actuellement consiste a utiliser 
des repulsifs dans la journee et notam- 
ment en fin d’apres-midi. Le port de vete- 
ments impregnes d’insecticides est une 
solution complementaire interessante. 16 

Conclusion 

La dengue est un reel probleme de 
sante publique en zone tropicale en rai- 
son de son incidence croissante, de son 


extension geographique, de sa mortalite, 
qui touche principalement les enfants, et 
du poids socio-economique qu’elle repre- 
sente en periode epidemique. Les 
quelques cas autochtones transmis en 
Europe du Sud et notamment en France 
ne doivent pas faire craindre des epide- 
mies d’ampleur significative mais, a la 
suite de repidemie de Chikungunya a la 
Reunion en 2005, ils ont fait prendre 
conscience aux autorites de sante de la 


necessite de maintenir une surveillance 
(et done des competences) entomo- 
logique dans toutes les zones a risque 
metropolitaines ou ultramarines. L’arri- 
vee d’un vaccin ne reglera pas tous les 
problemes, et le controle des populations 
de vecteurs restera une necessite. • 


F. MechaT et O. Bouchaud declarent ne pas avoir 
de conflit d’interets. 


summary Dengue: an emerging infection in travelers 

Dengue is a common, mosquito borne, travel-related, viral infection in the tropical traveler caused by an arbovirus. This virus has 
4 different serotypes and is responsible for approximately 50 to 1 00 million cases per year. Its incidence and geographic distribution 
are clearly increasing lately. Although occurring in tropical endemic areas, sporadic and autochthonous cases have been recently 
reported in temperate countries including France. The tropical influenza-like clinical presentation is not very specific except for rash. 
Diagnosis is facilitated by the existence of thrombocytopenia and the early detection of NS1 antigen using rapid test. Hemorragic 
forms with or without shock syndrome are rare in travelers and represent the severe manifestations especially in children. Their 
pathophysiology remains controversial. Management is essentially symptomatic. Aspirine should be avoided because of bleeding 
risk. Beyond individual (travel) or collective (endemic zone) vector control measures, the development of a quadrivalent vaccine 
seems about to succeed. 

resume La dengue: une infection emergente chez le voyageur 

La dengue est une infection virale due a un arbovirus, devenue courante chez le voyageur « tropical ». Le vecteur est un moustique, 
/Edes aegypti. Ce virus, a 4 serotypes differents, est responsable de 50 a 1 00 millions de cas par an. Son incidence, ainsi que sa 
repartition geographique, sont en nette augmentation ces dernieres annees. Si ses zones d’endemie sont tropicales, des cas 
sporadiques de transmission autochtone ont ete rapportes recemment dans des pays temperes y compris la France. Le tableau 
Clinique de « grippe tropicale » est peu specifique sauf en presence d’une eruption cutanee. Le diagnostic est aide par I'existence 
d’une thrambopenie et la detection precoce de I'antigene NS1 par un test rapide. Les formes hemorragiques et/ou avec syndrome 
de choc, de physiopathologie controversee, rares chez les voyageurs, font la gravite de la maladie, surtout chez I'enfant. La prise 
en charge est essentiellement symptomatique, I'aspirine devant etre evitee du fait du risque hemorragique. Au-dela de la lutte 
antivectorielle, a niveau individuel pour le voyageur ou collectif en zone d’endemie, la mise au point d’un vaccin quadrivalent semble 
sur le point d’aboutir. 
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